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Abstract of JP1 085097 

PURPOSE:To produce recombinant human ADF polypeptide by culturing procaryotic or eucaryotic cells 
transformed with the plasmid containing human ADF- coding gene. CONSTITUTION:Procaryotic cells 
such as Escherichia coll or eucaryotic cells such as Saccharomyces cerevisiae, monkey COS cells are 
transformed with the plasmid containing the gene coding human ADF (adult T-oell leukemia factor). Thei 
the transformed cells are cultured in a usual manner and the recombinant ADF polypeptide or methionin' 
added ADF polypeptide on its N-terminal is collected from the cultured cells. 



Data supplied from the esp@ce/iet database - Worldwide 



http://v3.espacenet.com/textdoc?DB=EPODOC&IDX=JP1085097&F=0 



2008/03/19 



m B * B 1* It ( J p ) ®wnmm ^ m 
® II 4# 1^ ^ C A) PS64- 85097 

'mm^ fri^SSS^ @iilfl Pg^64^( 1989) 3^300 

H-6712-4B 
8318- 4H 
K-7235- 4B3« 



'}^V\£ i- V V t h A D F 

@tJ ^ PS63- 134218 
©ffi IS 3S63( 1988) 5 ^310 





®EIS62Cl987)6^12a®H*:<J P)®1*^ 3362-146348 


@M 


51- ^ 


m n ^ ^ 


afBJ(^lKI2flTS^]!K[2::ltS;i!ffi®/f^.39: 


@B 




^ K © ia 


^Ei??t?t;^fi3?UjBri4-ii 


®^ 


m m 








m m 
















m m 














®:l±i: 


^ A 


i* ig s ^ ^ it 


^tSfi'^ySSii I T @ 5 # 8 ^ 


©a: 


m A 







(*.i)lnt.C],' 

C 12 P 21/02 



19 n « 

(1) TBEOT * y KErya)*« + « 9 = > 1^ 
> t H BE A T «a Jia a A tt * * a -9^ c t t h 

T s y «i&n{ti : 

V»I-I<y.-ClB-lI«-Clii-S«r-L»'B-Thr-Al*-Ph»-01n- 
Gla-Al »-Len-Aip-Al»-Al»-Glj-A»B-Ly«-L«n-V*l- 
V»l-V4l-A»p-Ph«''S«r-Al.-Thr-T»p-Cy«-Glr-P?«- 

S«r-0»n-Lr»-Ty r-B«r-A»B-V»l-Ile-Pli«-L« 11-01 II- 



GItt-Cr»-GlD-V«l-Lyt-Cy«-Met-Pr«-Thr-Pli»-Gl»- 
Ph.-Pht-Lyi-Lyi-Gly-Gln-Ly.-VBl-Gly-Gln-Ph*- 
S» r"Gl y-Al»-A»B-Ly•-Gl■-Ly■-L•u-Gl1ll-Al•-Thr- 
I 1 e -A ■ B-G 1 u -L* o-V* t 

(2) Ifi * ffi (1) ae «£ O t f ADF !> -< r 1^ POM 



h tt h ADF # 'J T -r ¥ . 
(aj flr*m tt>iE«C! t K APF # iJ -^^f F t a 

(5) afi^d5TKoaa6EF!Wt*-*-«H*a 
(3) se ® o ia e ^ . 

«i % BE M : 

GTGAAGC AGATGCAGAG CAAGACTGCT TTTCAGGAAG 
CCTTGOACGC TGCAGGtOAT AAACTTGTAG TAGTTOACTT 

GTCAGCCACG tggtgtgogc cttgcaaaat gatcaaccct 

ITCTTTCAtT CCCtCtCTCA AAAGTATTCC AACGTGAtAlT 

TGCTTGAAGT A6AT0TGGAT OAeTGTCAGG ATeTTeCTTC: 
200 

AQAGTOTOAA GTCAAATOCA TQCCAACATT CCAGTTTTTt 
AAGAAGGGAC AAAACGTCGC TGAATTTTCT OGAGCCAATA 
AGGAAAAGCT TCAAGCCACC ATTAATGAAT TAGTC 

(6) « ^ ^ # T K o * 3S ?ll (b) 4- * a In « a 
(4> S OC <^ It & . 

36 iE *f (b) : 



ATGGTCAAGC AGATCGAGAG CAAGACTGCT TTTCAGGAAG 

CCTTOOACGC TGCAGGTCAT AAACTTGTAG TAGTTGACTT 
lOD 

GTCACCGACG TCGTCTGGGC CTTCCAAAAT GATCAAGCGT 
TTCtttCATT CCCTCTCTCA AAAGTATTCC AACCTCATAT 
TCCTTGAAGT AGATGTCCAT GACTGTCAGO ATGTTCCTTC 
AGACTCTCAA GTCAAATGCA T6ECAACATT CCACTTTTTT 
AACAAGCCAC AAAAGCTCGQ TCAATTTTCT GOAGCCAATA 
AGGAAAAGCT TGAAGCCACC ATTAATQMT TAQTC 

(7) iasta(3)-(6)isE««)ae^ ta^^aA* 

y 9 V* * V . 

(8) ffl*ai(7)!BiiO?'?J** fKX St J&BUSi 

(9) JK>K±%MM]>s^i'.9tT<:t9-r«>« 

M »K*«9ilffl»J>!■!^»*^4■*J<•■fei'^^^' 
^ -C * a rt * :S (8) E « O « » . 

*, ^ - o -i 2 ( T I L 2 i l6-f ) IS» 

4r a» u -c w i t t tstt-ra . ^oeatffittstt 

T8Bffi;«i»JBC»IS«Stt«2:lBT«K:. DC B » « tS 

(fi4*sii**io-ct>]i^:osflfe*±T mm. 0 * ft » 
+ 3- fisiiS(NK), ijvrtsA^i^ffi-ttft+^-aa 

©ffeatmt Lx«3!jtt(ciiai4W5E)»t3ii6t>*i.T:w 

V # :> P f * i ft iSE fS & lis H 



MSaB364-85097 (2) 
« la * *« LX t-r i V > i^i- y h K ^ 

ADr * <} -« >• K t ^ ^ U , I) i, V ^ s, J. K 

^ ADF #9 -e 7" P t IS sT^fj. *,sw-facit'7 
W tS 4 -f i !> a i' fc? 3^ >' h t ^ ADF «j Js js i£ . 

*5EWH;U=i'v^-^:/hfch adf y r, 

K ^ ADP 1 3 - f-t asft^*^*-*- 

-jr-Aflaj^tr^j-j^KEh ADF tiiS-fAJ&feKIM 
t «, 

e f A0* e •; if -^m » ©jfc IE iw jfe * tf tamw 

« *:K. j» L t « S iB- ft m mM « ijt 4' o fg e 4 =& :^ 

a «i K T , « *• X Of ft se ;;^ tc a m i& m ^ SR < 

te«*4 L-CifOftL* & m ffl * fe K T * a . 
<0*.K:B4l«a»tiOT»±7J:<, St -f a 

L -c « it a 4s SE *« a < * 16 f, *t a . t o t i *. 

*» I L 2 t « *'iO'ftja^:fe«©f6JS*i: L-CIE 

fflL-i 54-fa««, J i) I h 2o«4;flt»Jt 

■*a)tie), I t 1 «0 t L 2 v-fe?*^ 
B^t©#ffl«fti>ta|it&*n:^»a. L*»L. 

t L mm^om !> . % fi^ i« % « -e « j> , 

B»tiT. 4»-c©«-^W: :T: 5Ii1iT* i . is] t* 4 ta 61 

t h ADr tt, W » , I L 2 BT * a t ,1 *T. -C V» a 
T»« ttiM ( N»nr. . 3 0 0 ,267-269(1982), 
Ptm t H> A> S. 6^ , 6 9 3 7 *- & 9 8 1 (1 9« 3 } , 
Itslnra , 3 1 1 , 6 3 5 - 6 3 B ( X 9 8 4 ) ) t R i* -*" 
a H 4 L t t > « A aa T S Jlil tt jB * i * « St L 

ft T & Mmmansk ( &t rATLtmaj j t se^ ) © 

««iKJ:fflffKS:#.:ra t tsSiAUffl^nft (J. 
Iminiiiiel . 13 4 ,162 3 -1630(1985), J. 
H«l . C.ll . Iwrnmatl . _2 , 1 7 - 2 6 . ( 1 9 8 S ) ). 



Jff tC ;t O « O W SS K i K 3JE » 9? O e h AD F tt 

I L 1 fiStt ttiiffi Ltaito«»«E© ILi- 

C Nstuf* 3 1 5 , 6 4 1 ( 1 9 8 5 ), Pre . Kati , 
Ac»d . 3e I , USA , 7 9 1 0 ( 1 9 8 4 ) ). ILl 

0£g%R«, I L2ROI&mpi». B n fe O j}- -ft « 

51**, l*«t]FlfflliaKW:r4««#ffl, 

( J .Clnl . iBT.it 7J ,319(1987)). «o-C 

t «D l: h ADF 4,. I L21>itK lL2B©aa4-B 

fl- fb w 5fi «=- ffj ^ o * 3fe a -a- L to -S t> K tt 
*k<D !!!Lm.mm<D inttnmi: ssat-^ Lib 2, % <o -r: i, 

± M « ifi © x 5 K C « « « 3 > , ^ > A D r © r 

% J? tjf 4 f- nr u f-f^ sf © * S 6& * « 46 tt l/» « 

V> :i> ( J . B f 0 1 . Cham . 2 5 8 .1 ^ 6 £ 8 I 3 6 6 4 , 
19 8 3; Blocfatiml itTr^ , 4 3 8 1-^ 4 3 8 8 i 
1 9 8 6 ) . 

( Lrmphakliiaii 4^ Ackd«nl« Pfei^L & V* U v 2 

as iS-r i ( J . Inunonol , izj. , I 8 9 9 , I 9 S 7 
*,4l^tt, 2/A*?'l-x>i^-ji-,)llL20« 
St * J9 3S1^ a. ( Microbiol . Inimnol . 3_1 , 6 9 1 - 
700 , 1987) iV^a A: n ^ Tii * -i flX ^ t) Mtk 

o )a m , ^^ <b k t- (ox. 2yji-»7*hJi;^>'-/t. 
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A K K ADF tt *- * V K * J/ y jSft t i C t «> 

t,. t KADFttt h*-*l/-h*+->'XtR-©Sa 
5!ri|)ii){tjE«*t*.-3X, ^ * V V *c '^ai 

± ® » » » « ffi © ffl t) . s ^ El 1 f < ^ 
^^L. ^^i' Y ^ y »^n<D 5 - sei-e--sus 

© 3E « S. tS * L X a-: » © M * © K ft fi S R JC 

St«»*K*'V«'X'J *';tj> v*i#^ K')*i5-**4'U 
x«lffiLxv^ici3Stiait,*iX<^4. :*clft 
K ft o X a? .!? . * o ± X ft! m JW « * -S fi ± 

W « ilX ^» A ( Ana .Bbt . Bl oebim . , 2 3 7 - 

7 1 , 1 «8 5 ) i 

- » , It « » » rc * v» X li , ? » > * ? J* , 
*at'©y*vP'i'4'>'*t*tt'SAxi/»4-4*, * 

Jl^*l»i3' T« yjEEJU^WeiiPlcaiiXVoA© 

y»K?ijt i,xiafi^«i®#M eiS- 
icfisaafflfcftuxv^^ttiiiPtt-siixi^A, 

t C « *t , 2 / * # T' t » # y — * tt , ^ K 
v> 4 t©*^* f *r + y y is i it 

©2XA.*3'hJC*y-jKDfS|r«^^aatV^it 

ii tt + ^aisx t a. 

a3X*feKtt*fflE«:©*X4<. a)ft©ja 

« • * ft X ?>■ -a ^ tt -^ i* t L. X w jc < * » © K 

e, #1 4 t t dv t. , ft » i£ SiJ t L X © * 4 r 
^W«1l«rff 9 fit it. U tf « tc IN « it 

* S!iT? * i £ t *J^iL & ;tt 4 . 

A3lE« ii * f 1 b »m U ft iE « A T JB ** ^ K 

4- V W » -f 4 A> , fii A T a Jfll *j i> ^ A- J* ( HT L V ) 

i::^ffi35!a?,itx*jt= LA>Lci©sjaxtt, t 

h Aur OiE* £t;4^ (£ n t i , -f > r ^ t ffl i/i rt: 
* W 4 ^ 4- ;^ j}i ittA U, t it.*^*^ 
A©5»:fflSlix*4jA, 4ytTi!fflffij*e«Ktt!>-;y!& 



c ti b&m ^ s"* ^ n t h ADF t+fl^fl-m-t i 

e h ADF 3*5*5 f, ft ft £ t Ui fS » i 4 ^> -r U A jS. 
4 i- pg H ;W * A- , Jt . 

^^imommti t h adf t^ - K-t-iige-?, 

K Jft ® ^ * ^ % -fi5-7;Ki l'*KJ:l»3gMKlft5 

* 9 -f V lf- roj£«K*«. 

C li H * » -t it. o e 3 

* f? 3 ?k tt « V t h ADF t=- KTf-aatft^lr;*' 

K K ADF t*fiK:?9 att*iTtft.titJ>* * 

* Jlll i* < FC 8 ) 4 *tf RPM I - 1 6 4 Ott* 

a , « * «: « I L i t « jtk fi-btS#JS«Blte»i»- 

J a , 10 * F C S t ^ * L ;t B P M I - 1 6 4 0 tt Hk 

B -*f « ► OK T 9 — , i ~ Ig , ATtA , T»« 4 
SBiJ&«4:t*SK:f£. i^fj t ft- O a JH - * - t 

w tfi -jc ii a , v» :f ft * & < L b n * * o t * d . 

iaS:ETj£;< WW b^T-TUA. 

S a V , h it ti. I/ if m A atKS^t-tiv-te:^:*- 

<0 4ft « T * !» . MKT V >* « rc IB « a -C »A * . 

O K T !) le tt OKT - 3 , 4 , 6 , 8 ft £ *t * 

*i>» tt h^ttJiiT u >"*3ioraseK:, XT - 4 

tt >♦ - T ij > '* n ^ It * , K © H S tC . T - 

ir - / 4- ? - T V > '*Slt 1»-5'+, hO^SK-tft 
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« W t ^aS K S ?» L»)t. 

* IE M t fel T te » fin K: W W s . 

A T iffl JB e lb a f < * C tel T r HTLV J h E 

-f )KX i»)e«ISlft4ftjfcAT*BiSCATL^ffias) 

5wau3»3tirt ^ADF4*?^+^.tttt^TK:JEa 

b n -C ^> . ^ O ^' T ?f K t h ADF pft-S # © ^ 
«a *! «fc i L -C tt . A T L - 2 fid » * ,S . 

e h ADF* 3 - jttfi-^ t £fero, rag^ 

JfetCttt'fATI.-ZilfflJfiii* / , -kS'i^^-BNA 
C wSWAJ ft gimdr- « £ £ * St -C * % . e K ADF 

* * K S |g 3 ft T ^> tC m RNA i S K ^. m 
^ftACtli, ADF ft* a Kit It 3 ft 4* 
ft:KATL-2»iJgtfeiiftt*SC i *!:!& S "C 4.: a . 

* c r , -4 :r , A T L - 2 *3 jfi o M 351 35 ffi , a 

AT LtoSfeOSJ SCjjtet Lt — «Efi<)K:i3]b ft T 

4:5 ft It tt at o 2 cP3Js«> i. it 1 o:^rteW:ArLi 
ffitmi^-ceih^ftW, t *inj±t 

^ AMlfi X^Si»LA:fl.I L2ft£AllL^l 0« 
3* V y -e * i> » B >; >■ ^-r at tt f» K » JR t5 ft T 

(^*.ATLAttth{KATaillftttL®T*5, >> 

4 * **oa E3 «:*tKiS t 4 ^> -Ct^ 4 . X T»» 
ttlL2B-C*4i«ft-t^>4, tftt,<oetJgtca!t 

•*-**>^j>' B - ^vs-tt^ttio-TfttifilR^ftri/i 

* i L- < H g « K A *^ ig -C * 4 £ t i». t. * 
ft ^ ft O * / ^ B - X- ffi ^* tC F I T C ft IS -S * . 

H!e*«T?#6®Tr ATLifiB)»*>ga» tW5K -C ? 4*> 

r * & . 

»20::Sa«:. thfi)cATe5iiii3«!>^ji--x 

( ATLV>ftfflW;t*mj(ll h 5 l'J>C7*-;'-i' 
. f ( iB »Itro ) tr*4 ( Sel.m* , 217 ,737 
( 1982) flPt^riSC 1 2.0 007 K')fift«K 

i9aiieft%^K:i$xh3-*;t ATLv ii ^ atl 

illirefl!l*.llHT - 2WJ!S^:ft?^A***ffll4Lt7 

^ a - ji. te a L -c w t, ft A e a ^ mi ft i * k 



mmifftTfi ATLKUfe-e « c t ma-t i itto 9 

■V r V , OKT W ~ Jf , t - It , ATLA , T»e it 

rc ffl>> ft. ATL - 2 mjtett A TL mi 
^fc ATL«!SOJe«;^ftK:^>^>^:»:^. 

ATLilIja419««**ICH:!;'*'ffiJI6Jll» tFCS) 

C.OSliS-CiBB*«-»ift*L.'C, mBNA*«* 
L T % i 1^ . t ft, ffl K * PCS 4 f O S B « * ^ 

t W t I- ADF afeSl ffl O ^ rfe -& fiE « * K ffl 4 » L 

ATL MB t Js «^ * <i> K m w 4 * a © i a » 
TpflioJSMi-eiv», w*.w:iiPMi-i64 0Ja*, 



2 0 - 2 S 0 « . m mi^ K t± l M S J? |!l 1 0 0 

v 9 I) 1 rfa j> I ~ 1 0 0 

f :^ , Ht) 1 rf S ti , 2 0 ~ 2 5 0 , a its «) K 
it I 0 0 © I- 7* h T -f •> >■ , iv) 1 j) 
ft 1 0 0 ~ 1 0 0 0 >» y , a iE W k: ht 1 ■« a jj «i 

3 0 0 O jR » L - ^ ^ * >■ , V) 1 ~ 3 
aigffiKH: 2 r/tO HwHCOj , Vi) 5 X 1 0"* ~ 
5X1 0~* M ^ ffi S! « IC tt 5X1 0-' 11 © 2 - ^ 

:4titi3ie«. ArLMie©»li»lS:i«-t--f©Kia 

3 0*, «f -t L < tt 1 0 * Fcs ^mua LftJg* t: 
s 1/^ & . 

ATL Mfi © J& « t± a * © a m Ki * ft -C fr 4 tJ n 

«. jl^ t L < H ATL»IJB«««ltt«) 3 5° 

-3 7c©mfiE©*eH*c*'V%T:ft5 0 »© 

i ^ 4 m y t ^ ^ * T A ^ * y y • X 



K • a — iff V — 4/ , y ( F*l«oii Labwar* , Dlr . 
B*et«ii,D[ckltiiaii >ad Co.) d^bi^K^^TV^ 
4 7 T "I ■:>■ <C 3 0 1 3X a 0 2 5© X » 4 « 
7 3 a ft fB IT & C i 3*t T # a . , ± « 3? T 

ju 3 V . 9 # « T i» fe ltjia « iv t * * h jc jfi 

3 0 2 7 © Jt 9 4 P ~ 9 * h VK * * a Vii Ht » ;« if v 

^ - 4, ^ ^ 7 > a 4 « « * C t # ^ ft T * « 

iXIC , t h ADFt= - K-r iSc e^ OI513E - « 

^ « -5 tL Tt ATL - 2 SiBS X il BHAi-tt IB . tS « L 

.DMA y-fy-ys-tf^jftU* s^^^-sv-i 

J> H > ADP * 3 « V-r 5 e DNA ft p - a y aT'if 
a. C ©A: 16 K & hi: ATL<- 2 Jflfi|©ii& 

-fit K ADFOH*«T « ^mW^Eymc j>^IE-f 
^ ^ y 3' ;i * r P ft (K L , * -a- IK * V a* 

K7*P~v'ftfflVi-C±3!iiOeDNAitt« 

fi<)K:^-.-t o-i'ftSl^-f^C.i 

K: i iJ e 1- ADFeDNA ft N SE L . C t t W *1. 

It e DN A o tt a §£ 51) ft « ffi rc r i sfc :e L- , t h 

ADFfta - K-r*fflfe^©**i:ft1Jl!«fi5ICli6eL 



*:ae^E^J£ i> K K ADF :*5 1O40©rjy S 

X ij«fie^n4#u ^•-c*ittftj!.aL 
It, ciitisii*K:ec.ic»b *i jt •una ft m v. x 

4 4 « U A . + « *> * E K ADr ft a k -f 

-*ae^ft«a?iffi4i !>tc-*i^^-DMAK»x 

L^»¥>*v*iia*»A.* DKA ft ft * as li K SI A L , 

WbixTtJ^iSlfeSSIiSlfiftJiSfft-fiiWrxvo. 

fil » ift DNA *JjS A ^ & « ^ iWI jfe tt x y 

» « * * , ft 1^ , * B * -k J!^ • -fc t? T. , IC 

A- COS iWte , * ^ L Jfflte . CHOftsJS . * © flb© 
»«fi^«tL)t1i£inAft««:f4«MifrX V 

saEiamf IC ft > A D P 3*t » « * 

i MTCiS !> -C * & . JS««. a/6XMfflt* 
J6 . ifc » K IB i: 1: 9 ✓ T - A ft ft triB tt ^* « © 

949- 



M B ^ -y 4 — 9 ^ ^ V /r 7 y 1 ~ . ^ b * f ? * 
* f X r , ffi « o T ^ 7 ? ^ - , r * « A 

iSO , t h ADF SOS S tt Jfet. T o -c*^lffi:^iLH 

I L 2 B ( T.c ft JK ) O aw !4JB9tSi(a-C*4N K 
tta««:T**TTja»C J.Iin»iinol . t 34 . 

1 6 2 3 - I 6 3 0 > ( 1 9 8 5 ) > © » T»« ft 

T , 2 4 Bs nii 5 CO4 a m* « « if a . 1 * res 
a £>• 0. 1 * N.N, 4 :&ti"^ y^^^jv^ 

2iaft»L«jf:«DK-<:«2FITC( flnvr.e.lii 

ra4 0C-CKIB^*»fe-tA. *Jfy<?'=J^h 
o - *i UTTFITC - ^r*Jt-r * A I.*t#*fflU. 

t»| « *l A «mS « K r * \i ^ i^iii- 

* ft h t h AD? KJtieL-Cf 4 A- 31^ ffjfe « © iJi E 

* ft < «i& t:*»-c* a. 

A Jii «i 1 
t V ADra* ATL ttifi © « a: 

t KADF*^ ATLIHIS i L-Ctt, «*. K ATL- 

2 sa 7>s * * . atl - 2 w M tk ft lat A t in as a 

Ife « C A T L ) i Jgr »f ^ ft A 6 1 :f » O * ffi jftl i 

tt«ia«o«ffittA' t.ej(tl<9iBliJ)BtflI:£«ft*t 

(+) , OKT - 3(+) , 4{+) , 6(-> , 8(-) , 
I«( + )-C*l>ili|l«*'© ATLA tt#|lRttT*rp*, 
««ktt BPMl - 1 6 4 0«M ( 1 0 * FCS ^* ) K 

l: > Jb. «> a ft W iW Jli 1^1 3tE O ffi I L 2 «r 81 
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Y ^ — (. Sp«etriunlE - Ortho Ph a rmt « 1 1 ca 1 Co., 
N J ) T»J5e U, IK «t * * * * , t y ADFffia K » 

— F*+*'yffittttJ!jiT©:)&te-c»i3g 
-fftHii/'. lAJtmT * V i/ V K t i ^ y •i' 

9 ^©s - stt-froaTcRJSosiflciistsK^ 

y- * V K + 1i Si iRJ T * * ( J . B . c . , 

2 5 4 ,9627- 9632,(1979)). 

s* * V V ( S i«m» » :> . 0. i ;M U x IS* * U 9 * M 
« iBi ( i« 6. S > , 2 BiH EDIA* ^l Or-l^ vS* * t 

# * * . a 3 - 5 inM if ^ * -X V >f > - VL- 
C DT T ) i |g aa U r BL IB t IS «f * . >- if 9 
V o » 7C R IB IC # J 6 5: 0 DID ©:« 3t ffi © « ft ft 
ESU, ?-*vP+Vi/ffie«:|*»-t-ftHi^>. 
C 3»« D 

« , * tK ^ * a V JFf * *f o jft IE ,w, ?f © «& « 
K^jftftt h ADF©*ffla£ffiy« t istt tae-t s 

afSttftw-t^ltCft j) , 3~4Bte©««Jft«i« 

BiteJcftaA:. jc 10 ^fl stra*. t, 

1 0 #OFCB4:'a^trKPMl - 164 OJSlft© *--C«f 

• E fa it J> « « « « j>Mj6 W t. ft t: 5 . ATL - 2 O 
» * ©»« « E a*, h (+) , 0KT-3(-) , 
4 ( + ) . B<-> . T..< + > , Sl«(-)-C* j>, 
ATLA ( + ) -C, flt^P«gs(Cl*CMvl>ii!>-f 
* JKK'? CATLV)#*Bc«!S«fta. 

ATLA:«i- e,tte*OSSffi}|5«t»t3 ATL«« 

« ji: « ft 7^ , ^ Y A D F ie^ |g tk o * < ft 

ATL-2fi^llSi|S|«OKT-4( + )HI^,-sA-^*-7 

4 ft -c v> a ( 4? ea BB e 2 - 1 « s 3 2) 

BP *> , V«I-L».-<31n-^It.-Glii-a*r-Ly.-Tlt*t^Al.- 
Pbfl-Cln-Glii-Ala-L*B-A«ti-Alm-AlB 

-c « a . 
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t O t > ADP © N * « » » T « J m. K * 3 - 
K-i-aKllO*D ^ » \^ it f I'tTEOi >K 

LA, 

.31 7^ A ti » DNA y -fe■!^-f1f - • 380A 

4 ffl , y * ** A. * ffl ^t: t L , M 9 » ^ 

* ? A H PL C K T T V - > !> A 5 4? * X K 

» « T * y M 7 ? /• j« y h 1 C V.I-Lyi-iGlm-n.- 

* tt^TOiS j» T * S , 

1 2 « 4 5 
VkI Lr * Cln I l a C lil 

S GTT AAA CAA ATT GA 3' H - 1 

C G G C 

/ OTT AAA CAA ATA GA 3 ' r- N >• 2 

C G G 

/CTA AAA CAA AIT GA3f' - N ^ 3 

G G G C 



f'GTA AAA CAA ATA GA 3' N - 4 

O G G 

c *tr 4 « a > © « ) 

N (ST * / Si 7 9 j« y h 2 C I.Ti-tkr-AI.-Pk,- 

Gln ) t-tftKi^K-tiJl^ V * #■ Cia M ©fi* 

*-«:ttfelT©jfi H -C * 4 . 

? • f to 11 
Lr> Tbr Ale Pk« Gtu 

S'aAA act OCT TTT CA s' N S 

G C C C 

S-'aAA ACT GCA TTT CA 3' ^ n 6 

G C G C 

S' aAA ACA GCT TTT CA S"' ^ N - ? 

« C C C 

yAAA ACA GCA TTT CAB' » N - ft 

G G G C 

N«T * if f&^ 9 ji y h 3 C Al»-Pli»-GIB-Gltt- 

© a j> tf * & . 



> 10 11 12 IS 
Ala Pb« Gin Gin Als 

a'cGA AAA GTT CTC CG ^ « N • 9 

T G C T 
G 
C 

< 3 2 5ajl ® »^«! jl 

/I i 3 « 5 * 7 a » 10 
V V» l-Lr i-GlD-Ilt-Glu-S* r -Lr .-Th r-A 1 • -Ph • - 

GlB-Gl«-Al.) T * i) ^: n K Sn & J« V * 
!f- P E ?« tt 3 C X « ffl ft a i* * E « L X Jfel T © J: 

1 2 V 4 S « 7 « f 19 i1 
Vftl Lr« Gin Ila Gin &•< Lji Thr Ala Pli« GIm 

1* 1» 
Gla AI* 



GC TTC TTQ GAA GCC GOT CTT AGA TTC OAT TTG 
GCT 

V 

CTT GAC - N - 1 0 

t o X 9 It L -c « L jt * =r X 1^ * K r p 



-rtfflv^-caa-fsi SKiWi-t-at h auf 
m tt f< 3. 

1 A© 2 0 « PCS'^%apUI - 1640J3MiC 2 

1 0 0 xy/irf J* h u ?° ^ ;^ , 1 6 otH 

N.HCOj t^=fr)K»Jfe^JlT?3A2Xl 0» /«« 
» O ATL- 2 * ffi- a L V « rpm T H fc 5 -a: ^ O 
3 B IK, 3 7 C Tt&« L A . ««Eft, « Sf 

-6 fl- tt L -c « 0i * ft ao PBS -c 2 la « » t ft ^ A a 

^ 2> Blbikitmel*«ild«> - VsaAdrl coaplcr < 1 0 

■aM ) « $/^# R8B»jtt ( 1 0 mH Tri. - HCA . 
rH 7. S ,10 mU NkCA , 1. 5 mU UfCA, } 8 0 0 
■i (C le ffl UA:. StK. NP-40frO. 0 5*K4^p 
I ?KJ!nA.Agi*^.^**Kffil¥tt. 3000 rpm T 
5 *i!ki6LT:®*^trfli5& d.brii *0 
J:»«tfC SDS (fiifSaaE 0. S # ) i BDTA ( « » 



m m 5 mu ) i in A. « , m ^, K 7 , >- - i ^ 

T» I . - BCA t ^ m m hit . t © 1 5 K L X 

A TL 2 ffi lll d> & # f> it?t ANA ltd 2 5 JV t> 9 

St K t © «HA iv t, nHNA *IRW+S^lC)tC* 'J 
^ (dT) - -tJi-n — ( F.L.Bloehainlcali , 
Trpt 7 ) *fflV> » * 7 A B > ;r ? 7 + - t fj 
^ 9 A . R 4F tt 2 D nX Tr l i ~HG£ > fH 7. 5 i 
a S M NsC« , 1 DiU EOT A , 0- s ^ sDsmmK 

UNA L Xff ft Vr. V e « iBt ( 2 0 mM Trt.- 

HC£ , fU 7. 5 , a 5 u mc^ , t mU eota ) -cm 

» ft , S m tt * i I 0 DiM Tria - HCi ( pH 7. 5 ) 
T « S K mBNA t « a 4 £ i IC i * fi 4 A: . 
£ ©e* » ffl ^ *t mBKA »tt<8 0j«i? t:*o 
A: . 

H (1) T M » 1> Jt mBNA i fig * ffl T r S « 
• DMA "ir ft » .; eWBtEB , U t HOrfMAK. B , 
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J . , (&•■• 2 5 , 2 6 3 , 1 9 8 3 )© J5 S!; K ?E 1/^ . 
«DNA ■e-|K+, h(TTi^ + AttS!)tffl(^T-» 
*- A © 7* n h 3 - ji, I -> T Z: ft M oDN A * fl= 

« L-jt. -i-a *> mBNA ii»a*6sjat«Kii> 

4' Jf if > X K 9 >♦ a OKA * /l^ JR U , mBNA & 
X f V T ^ * H * f!( ffl L- -C BHA jBIK « t -r 

K i J) mBNA t DNAjtK ? 3ft A. ^ i DNA*flf ffil 

T4DNA y m^-cm^ L, -Sifl 

*DNA if^$t Ult. j^tiaSrtc.^lA: cDNA M: 
L 4 8 Ji? T * a * . 

© -Ib* 1 0 7 T - * ffl V» A «DNA cloning 
.y.t.ni t affl U . H r f9 t, tl ± eDWA «: Agt 
1 0 7 7 - DNA -<;?;*-© T - A K IS « -A -S 

jtto, «DNA o WMK E*qB r y ^ * - Sr 

*r a I> A . W t. * * e DHA J: © Ee*B I Al t . 



t ^ iS ft -f * !t * B#*fi l J 9 - V K £ if / * U 

— V , >• t fr a oft . 0. 8 A# © eDKA t 2 0 0 
niilt* O EeeBI / ^9--et3 7t; . 6 Ofl-MS 

tB«-e» SK7 ox; , 1 ofi-tiSJS^-eA, 

ft (C E(«BI 9 y * - * E««R I / ♦•9-*'K:X!) 
H « * a it ft "DKA IC T 4 DNA 9 if - « K X ]) *t 
ai«*ft. EEttl 5C -C-Aff 91 » IK t 
7 0 t . 1 OJ}-MKE«-*ft. 

3 b K PI « K E»«B I !l * - * n -a eONA * 
E«»BI K 1 1> «lJ9rK, tDHA & Ee«BI © 

ttWTftCft'hiffrtr^aaffiKiSJB-ttLft. 

£ 0» (C L -C EeaRI O & * ^ M * W ffl K t> 
eDNA ;»I3^K ^ nft . 

H ft K: * «DNA tlgtlO^T — 
DNA©T- A|CSt«-*-*ft*, eDNAtlftlO 
T - A t T 4 DN A 9 # - ■«? » 1 5 C TT — «fe 

s e 3 « ft . E 5 u TT « DNA 4 ? -f #• - f ■ y a 

ilfti»tl 0 -* ^ ^ - DNA T- A 3 #tft . 

ft le * « DNA ^B-iiyr->;«*-A+, > Ct 
-« ^ -V A K ) © Ezirnet A j> 1 0^ Extract B 4; an 



jt la Titrd ^♦ y ^S^- V y r t fj V> . ATL 2 6 Jfc 

© .Dji* ti*j»icffl*a^fta»Ji*»i 07t- 

itft. W . £ © eDNA iJ|a*a -1 

n-c i * 7 T - *'tt:fc©Mo ft' TSiJ K a « L. 

BaiStttJRL, 3» 5 - * aE -f 4 « DNA t 

a * a i<,-e<A4i/%7 T-vHtascf^cittT* 

•jr^ * DNA i m.^&A.t£ 7 - 4^ ft * a 16 » K 

iiDNA * a * a A. ft irt 1 0 7 T - o ^ 

4 h V ^ *- ■ ?^ * fr 4 -a ft £ £ * , aDKA 0. 1 S 
ff t ]> * i * 1 0 0 :5ffl07' 9 - i» t * 

7T-i'*Sffl*ii!^»-e*ft. 

W ?i# b n A. 7 r - 5^ ® «t % S M , 7 r - 
( NaCZ 5.8^. UgSO^ • 7 HjO 2 f , 1 M Trl*- 
HC£ C 7. S > 5 0 ^ i 2 :« Ci i tilB S m ptt 
llt.r > T* W L i 3 ml K U ft . U»l tgi« tt 2 # 
t#trtt#««-C. -lltS* L-C*-W>ft E.e.Il 
N M S 1 4 fl5 6 -It CO 7 T L* 
3 7 C -C 2 0 * S t ft . * © 3 0 0 at. -f <> 
* 5 0 t! K etH L-t*-lAftO. 7*Ti(ro-jc a' 



« * ft 3 :)j s o 7- ? ~ ^9- jjs II t, n , « ?e n ffi o a 

N K.OHTiaHL, « t, K 0. S M TrI, -HCA < iH 
7. 5)'*?7T--r>t>fnL, 2XSSC(0. 3M 
N.Ci , a 0 3 M N» - CItrkt* ) T M J< U it © t* 

RK L » B 0 r , z hr ©iaaie X * * 7 T - 

DNAt 7 ^ A ^ ~ tCa^ U/t. OKA tea !£ L ft; 7 
+ > # - * e 5 C T i 5 X 8SC , (t 1 « SDS ©» 

« 1* 2 mm m U , ^ *> k s x sac , i * sds , 

1 X T y ^ A' K m ( a 2 * 7 ^ = - Ji' , 0. 2 # 
1) i>**ifn IJ , 0. 2 *4'j4li»Tji'?'«J') 

1 0 0 xif/-<3ttt-r ^B'^ DNA t^t/^a-ps 7 

0. 1 « SDS , 1 X r X ^vji. h ffl K 5'*tt * A ♦ 
«. 2 « H»lt«*« A > L B«jt-rtt«L/t HUB 1 4 

o««iiKirfi:iA«L, 3 7c , 209-natte-f- 

1. ftK. t oaiKlt 4 -eo L B aoA., 

3 7 C , 4 ne »> A,^0», ^^aB*yl.A 
tlO0#-t ftljt.. ^t,IC37C,lS»ffiSU 
t « 3g ^ K @ -It ^ . « « i: .C/ L T M 

7 ^ Ji- ^> - K jA T L, , 0. 5 H NiOH -iC3tm« * * » 

0. 5 M Tr I » ^ HCi C I** 5 ) T «t> ijll L » 2 X BSC 
-P 1) y j<; L -C 8 0 C ^ 2 oaaK i I? DHA t 7 

^ - jc S S L, A . C © 7 -fA'^-4StJS(PS2 

T KIS £i L7*:7"B-rrN - 1-4 ,N - S~8 , 

N - 9 r '■^ 4 7" V ^ * ff 4 a Jt t C ^> , 2 8 
C T 7 7 - DNA «^ © f 3 t ♦ 1 4 t O ^? < 

^ Lit * 2 Q KCfV>X &iT 0^m-r±^lfC 7 r- 
* 1(9 « L. jfe . 1 * » 7" 3 - jJ- 1 4- * i X 
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-^/•,i'ft:i J)9-<jv.ftL7t7'n-rN - i o 
< 5ti « « 2 ). t 1 t> 0 S epm / ■< A n ® jft T 

s X ssc , a 1 * sDs ©»tt T; 5 o crttasta 
A:©■b7^J^^-tll^eL*-^y4'*r?7^ 

6 *t ft . « t) K -t O 7 ^ * - t 5 5 C T ft H ft 

1^, — flft©*-^ i/ * JT 7 7 ^ — *fTi>ftt t 

4, 2 OtfcOrfr^ -^^ r47'9~;^Ke;t)ii-ft- 
C il t» © 7° 9 - ttfib© y ? - ^ i iB^ a t *• J> , 

jM «■ t tt a v» © T E o 2 ft © ?• ? rc ^3 1 * 

4-T-<y4J»j6^&7"i?-i>tl6'*4i>. 7 t - if 
4:*«LX, SKK^SM E-e.ll KMSI4 

T'l'-hKa** atr A ^ A r "9 - 9 h LX V 
V it 9 ~ 9 \\.L1t. tne,©*(8«*i.ft^Sir 

^ ir ^: gft 7- 7 - t.7T-i'*KI«Uft. 

H 7 r - © 'J-" 85 » a: tt . d» 7» ^ ^ t" 
7'5-;»'tA-#ii>SM'^, 7T~l-«-r a aj -t 
« C i te X i» 7 r - « t •=> < i> . C © 0. 5 trf t 

BH'«y7T-l«<Kn , tO*©7T-'^ 

»t*«Lftl!...lINH5 14 iifttCfflt 7- > - ^ 

»C, 1 5<3iiSe©7"V- 2 X 1 0*7"9-i>d! 

* 7- 7 - ^ * » BE « •* * . 7" ? - ^ tt fi ra Id m K 
» s # ii 7* > # © j& 4 * « a vt , c ft t I a wt 
oait'*,r7T--tf*ait, 7t-*'*«>6. tt" 
#©aifi- 1 ai'6*«(c x l> ©^ < - *tcc.o±» 

*C 1 ^/ii«© DN... fc K H»i. taSfll L -Cv 3 7C 

i «f «» fit LftK, *fa©2 0 *#'J i.-f-x'-^r 

IJ 5J ^ A- , 2. 5 H NaCiOSmt SD A. , * < iffi I, 

■COC , 2(sSIB!&ffi;Lft. a'Ctfl-KKlXlJffftit 
iS42"<©8M^-f,7T — KiSSfL, 7 X, ^ — ^ 

ttifl3ia, ^Bo*j«,A stacjasKi jj 7t- 

4^0^^"*^at OWA *JBK I/IO 

S O 3 M N«OA« tftJL. 2«ao*a:i* 

^ tt » * la w * . » * * y - * t; > I, . * 

IC ttf L-C 7 T ~ DMA fi8,E> i ^ * . 



m C © ♦ 2 0 O 7 T - DN A t EioR I T « Bf 

Ljtit4.#!j 60 0tt36SH<O tDMA >' - > 
Wi Ji" t W rt: . t © Kff >i- S: T # B - x ** <i* t, 0 K 

L -C= Ti> Y 7 - 'y , ^ K X X 7 Ji' it 

A^-t"-f :^ V ^ 'i Jf^^it ttL^* 3 i+14 

*»< 1 8»©7T-*'K:^-fr9ji>-*jeLjfc. 

+ «*>t*3i*l 4t»<t01 8*fctt*-CR 
a© .DNA ifcj*:^ C tJ»i«b*>tC«^,3t. 

t t T ♦ 2 0 O .DNA H: O 1^ -C 4!HS Bf * * a t 

( J.MaiiUg (t *l..C«ii* , 1_9^, 2 6 9 ( • 82) ) 
ft « + Ktei5Jgte( F. 

S*ii«tr «t »1 ^ , Pr«c . N> 1 1 . Ae>d . 1 . (J . S . A . 
7_4,5463<'77) >©:5feKi5ilt!eLAL. » 

» U Ai . t 7t W IS J» « « H tt » 2 la K « L A , 

t C tC » * i% /t T « y B K f9 e 5S » « 1 X « 
S *i. A t > A R F N * tt T * KM» » E « Jt t 
IE a IC # i> t 4 * 6 t © f 2 0 © e »NA (± B J& it 
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•t Y ADFiBfi^T*i C ttt«ieT*A. 

ATLffljB#^^-J-it ► ADr # 9 P 
©N5(SJSH:V.lT%a*t, C*ttt. I3»3 

ATG I jj H w ^ *i. ^> M. t 3)t USB 1 n ^ a& « *i i ja 

« -e M. t 7>t «) (W S 3t i ^ 4 0 L L , 
Mat ;4t N 5jE JS in « Jm ^ 7t # 'J -< 7" ^ K i |SJ 4? © 

II ^ ADy iStt i^-tttif', 3(ci6wrc4?\^T:tt 
;H mm K M. t j>s ft jn ^ jt y 7° K i # an « 

*tt: a t © t , t K ADF t-t 4 t i K + i. 

* ft , 3 V - ji» - i mv^ x k t ADr i a m 
©«e« t©tti^ittj^-<fti t4, K©i5K: 
I-**©*^*ut» + s'>'t«l|SH4*J 
t> !J « «f K -t- f * -y V O a & as ffi i ^ O J.'J 31 

4 ® a © CVa CLT PRO GTS T & s » 




(tt> » : E ► AD F 

bi 9 , K y f =1 7, h-T— ( B» t 

( TJil«r«ilt6«ln* Strnc- 
trr« i»4 Ponet f oBi 1 , ppl - 28 8 , 
CMBS , 

« : :*J||ia^*:U>**i'VCADii * R«v. Biaeh*ai. 

1 9 8 5 , 5 4 , 2 3 7 " 2 7 1 ) 

XXX ; *|5|!gT i y (K 
a m 5 *t * t K A i>F T ? y SI Be M t * t ic , n 

.1 x: s 4 5 t J a 
E ( V.|-Ly,^Glji-Il.-GU-atr-I.T»^Tl>r- 



Ali 



-Ph.~) , S; 3 4 Sl^> hi 6 3J3S 



is 



>7 



77 



Lyi-Tyr-S.F ), C*2agiitC Gln-Ph.-Ph.- 
BO ai 82 as S4 Bs it a 7 as at 9 a 
LTi-Ly»-Gjy-Glii-Ly.-V*l-Gly-(31u~Pli*-S.r~Gly- 
»1 »J 93 94 »5 94 97 98 99 100 101 
Al»-A.n- Ly «-Clu-Lya-L•ll-Gl^>-Al •-Th^-Il•-A»ll- 
^ 0 2 1 0 J tat , 
G]tt-L«n-V.I ) 

9 -f r . -« -f * A > K i 1; ^ jffi p 



% M L A: . 0t K . a K X i) * n twet BE -« 7* 

* + , y T - -C * 2) ^ J*l W T A- :^ ? >' K y 
a. *• - ^ U ft: & . Aillo»«mt Coii^l*«»>^I*«»mp- 
l»t. Fr.«»t CDIFCO ») tPiK 9il HKih&L^ 

-f A / ?• B , 4 V rifi -ait k i. S & *t A: 

^si:^ & c i * ffl * >t > 

C 9^ ife 5 3 t f ADF 565} ffl •!>- i DNA © 
^ C KM&fer ) 
y ? i K pTi3s(NeO (itfin : tt iaiEsij jli 
r Si^K:*->tasftfe^x*j |ii46<i987 )?i 

If ^ if :f if - DNA C • . S* GAT CTC TTC 
AGA OTO AAG GAG AT3' , 2 3 n»T . H , 5' C 
GAT CTG CTT CAC TCT GAA GA3' , 2 1 in« r ) 
4:fflV^-C, It h -f f - o -f * » 2 (HtL- «) 
O # H * ?S i O fc V ADF la-S-S a © ( 4HIL-2- 
ADF > * ijS-Tiffl-'^StjtDNAC pTfADP- 1 , 
pTlADF - 2 )*«lfiUA:(®3ia). 

? y pTjADF- 1 ifllKliX B.mHI "CftlW T 

#p-j»rA.Ka**"C:#:,-'hDWA»rfl-t**i.* 

T»<ll -C-WW L T.ql - B.niHI itifM- ( ~ 3 5 0 bp ) t 
?9 3fc. pTfADF ~ 1 O B.mHl «irr:*:Bf K- t , T.ql- 
B»n.Hllffi>t*-l I/# S£ DNA . , b 7 ? ^ J« >< h t 
iB-fr U. T4DNA U if— WSrffl:V*X3i.» U*i«;, ?t 
ta^ ^ ONA't E. eall HBl 0 1 IflsfCiWA L « . 

=rp*-^45'v*f-f*'-s'«>' a(st a « 3 « 

K i J> # a DNA » i <f ij -f :f a ?* ? J* « 
^•DNAflr*-^*fl^4:^l#^UA. #f>*i.;tl*ft>e.?* 
y A J K* DNA *tt a L Sli Sa » 5K X ^> is rr !K «: 

fj 5 C i W: X f) T»ql - B unH I Igi >t 7>r 'St fiJt T ^ 7* 

% ^l- Uth i>7*K7T:'7*o*-^-OTfit, 
IE :& IJQ KfllA « it ft jTtAOF - 2 * i ffl 

( pTfADF - 2/a» 1 0 I,FKBM BP^) t 3 U A . 
C**«6 3 B...1I LTtt ^ ADFSa 
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H> ?• ? ^ ^ P pT1.3S (Neo ) t IMSa » « 8»« I 

*• X t/ stBi -tnawf r if f - j^^- A-faaHt ibT 

L.ft«.. T4DNA <!9 > ?--*r-tr 
*«t¥fl»'fl: Lft . * 2 0 »DNA «f«IKi» 

Jt, BeoBI *X Dt.I THaBf 7- ;(f b - * 
aSl*» K > ADF *DNA -f J' * - h * *tr UNA 
Lft«» K»K T4DNArf'J ;< 5 - 

v-esCdtTW^b Uft. c © X Jifc L-rii«® Uft 

tr pTl 3S CNee ) WWi K ^ ADF.DHA % # tf 
E.oRI- Dr.I »t>f *ia^ U s T4DNA V ;tf - * * 

o -ca*e uft»v i» s»*.ftffi»A. DNA* ii«!»ii 

pTiSSN.* O S»el IJ- -f > T HE K t 1- ADFcDNA O 
Ec«Rl Dr»I 7 9 r / V f 5>! iE © :5 r-3 K fii A 5 Ix 
A: ?• 9 ^ ? K pT f ADF - 1 t (* -j- i a (PT'ADF 

-i/HBioi3tiasSL3t, 

H RK, « 3 laaC^ 4 ® X 9 (CT* ? ^ 

SJB 1 0 1 ft ( pT t ADF - 2/'H B 1 0 1 . FBRM flP^ ) 

* 2 5 Mtf/a.sK. Y V 3?« V A s-' *■ X 2 S ^i*/4!« 
T V V *^ 9 > * # tr t Jft *h ( I * <* A > h » 3? h 
X , 0. 5 # af « X -^f ^ , a 5 9t N»CA , 0. 1 » ^' A- 
3-^ ,fH7.5 ) I 0»<«f-e3 7C— Sfc^ff ^ * 
Jt. O ^» T»« «»« 5 irf * M 9 --A'Ti /EJg 

( 0; 6 * NtaHPO^ • 12 ajO > 0. 3 # KHjPO^ ^ 
a 0 5 » N*CA , 0, 1 * MH«e^ , 0. O 5 f Me804 • 
THjO * 0. 0 0 1 4 7 * CiCAj r 0. 2 * ^ » *" , 
0- 2 * * 1P « / Bt,0. 0 2 » L - »» -f i/ J' . 0, 0 2 
4 L - ?• B 9 V , OlO 0 0 2 * 9- r i s'JMKffi , 

1 0 0 m-g/^ T «f f V V , 2. 5 tkS/al yf. V v 
K-r-fi/:i',pH7. 4)100a«-^iSaiL, 28C 
K:-C3^lti)«*U7t. .tO&Z 5 aj"/-* K 4 i ta 
3 - ^ K ~ A- T ^ ij A- a t ig in L 2 3 c ifc -t 

2 i^MiiM»«»uyt. «««« «ft:«%aai£ 

T( 100 0i«f-)-C|Ji«L3ttC*, a»rttC«tt 
©3eijlC«:niig Lift. 

a JCi » «t le X !> K <* t * 16 . S 0 »M T. I . - 
HC* ff«itt(F"7. 5 )2 0«*KJIgfl»Ui *t K ij 



if f- — A 2 0 IV , a 5 M EDTA 5 wt >fc H Al L , A> 

< *± A, L. ft « % * K t: 3 0 «^ 0t S L ft . )fc i« -C 
A«tttt» ( »t>. 1 S »M ) K X i) 

L, 1 0.0 0 0 rpm V S fl- M O S 'Cf !»■ IB r « H * 

t ©IE L ft, 

tOPteffifl-tv 8MR3S. 5mH * >. \y 

H |.-*(l»TT)t*trO. lMTrti-rHC*ai«iK 
<{H7. 5 } 5>IKB»L.. £«LiCS^H;8[K-t^ 

ttKii>«*stt»r»^bLft. i«r»ibfftto-» 

t , B B S - * 'J T JJ' 'J T S I* «• * a Sl St » *■ X 

y 4 A / B , ? r V r K r ii » « L ft 1 1 i> 

i SJC-*- i . fl-^fift2 X.0 00<Dli h IL-2»^ 
K > ADP E 0Jlf& JHrL-2-ADPT*iC. 
BLft.JR»ttft2VT*^.ft. JHIL-2- 



EiEfl©ArK«»C*lt-«?'*l'M^*«WTf-*t 
t K i * , iHIt-2-ADFA'^fr3?«!fflT * ^ |K E 

n * « ^ i: I- A D P A K se ji -c # & . 

^»n:«*a5«»( JHIL-2-ADF 2V«dtr ) 

t ai « * -C 2 (S « « L . iR ai ffi. 0. 1 M re 4 5 i 5 
K C.Cij *asanLft», ^ u J*, >) ^ i i' 
( S l fiBB tt ) 2 0 a. » y f ( 2 0 0 juf ) «r «i Al 
L , mm -C 8 «p M ia Bi ;K i fi ■■'9. ft « 
RIB««0-1** B^'-C 8DS - *9r4^5Ji'T 

X * « * fx V» , iH I L - 2 ^ ADF © 8 0 « « i iJt 

5eiwso«-^s» 1 3,0 0 0 o 1 1 ADFsaHKae 
»«*i.fte.i:tifiigLft. K > ADFsaKtt, T 



i?l8IBe4-8S097 (12) 

M*t Al» 

Fro Tir Sar S«r Sar Tkr Lr. Ly* Thir Cla t«» 
Gin Lag QIo HI ■ L«u L* n Lan Aap La« Gl'«.IIat 
Ila Lan Aan G\y Its Am Aan Trr Lra Aan Pre 
Lya Lan Thr Arg Mat Lao Thr Pha Lya Phe Tyr 
Hat Pra Lya Lya Ala Thr Gin Pha Pro S«r La U- 
Glit Al> Lau PKa Glj AI* L«b Aip Lta Pha K*t 
V» l-'Lr ■''C 1 »-I I aHSl «-Sa r-Ly a-Thr^A I »-Pk<i-Gl b- 
6 J ur^A 1 a- ta « •^A a p-A I * -A 1 • -G Jt y-Aa p-Ly ■ <-La n -V« t . 
VM I -*Ai p-Ph «-B* r-'A 1«-TI> r-Tr p^Ct • -^Ol y-Pt o - 
Cya-Lya-Kat-Ua-^Lyi-Pro-Plia-Pha'-Hl a-Sar-Lao^ 
Sar-Glu-Ly.-Tyr-Sar-A.B-V.l-Il.-Plie-LaU-Glu- 
Val-Asp-Val-Aap-Aap-Cya-GlB-Aap-Val-AIa-Sar- 
Gla-Cya~Glu-Val-Lya -Cy a -Ma t -P r o -Til r -Ph a-0 1 B- 
Pha-Pha-^Lya-Lya-Oly-GIn-Lyi-Val-Gly-OIn-Plia^ 
$a r^Gly^Al •TAan-tya-'ai n-^Lya^tanHilA^ 
I la -*i 1 B^La n -¥» 1 

JRlIi- 2 -ADFtt, b »> I !< Z n» t t K ADF 

1 

V» t-LiyirGtii-Jlc-61u-8air-Lya-ThT«Al»^^^^ 

ei m'7^Al •rrLaB«Aap-'Al *-Al»->GlT'>Aap--Ly •-L««-V«l- 

V«I-Val-Aap-Pka-6ar-Ala-Thr-Trp-Cy*-Gly-PT o- 

Cya-Lya-Ma t-Ile-Lya-Pr«-Pha^Plia-Ui a-Sar-Lan- 
50 

•S*r-61a-Lra-Tyr-Sar-A«B-Val-Ila-Pha-Laii--01ii- 
Va I -A«p-^Va l ^Aa p-Aa p-HCy ■ -G I u-Aa p-Va 1 -A I a -S a r - 
Gln-Cyj-Gla-V*:l-Lya'-Cra-lbi-Frd->Thr«Plia^G^ 
Pha -Pha-Ly a-Ly a-Gl y-G 1 n-Ly a --Va l-Gly-Gla-FV*- 
Sar-Gly-Ala-Aan-Lya-Gln - Ly • -L» o -G 1 a -Al a -Tkr - 
II a-Aan-GI a-Laa-Va I 

H SHififTh^K IsKADFOWft 
«Tr« feftft K h ADFS«t . 4 MKC - 2. 5 
a>H DTT-5 0 -K Trla-HCiC«« ( iH 7. 5 ) t 

1^ fir ft L ft Ko«qQHK5/5 l!6^*i'3t^*5A(7 

ae ( 7. 5 m»</mi. . i&ma. s ■« / mm ) rc x .ti s 
e « * » « L ft A *3J.jati:tt, 7t--»i--7' 

B ?■ -f V * 9 * , p-^a-^yrpy^-, 

ppLc i^jt^fA ( 7 r * T s^r m ") * m^^ic . 
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1 0 0 >^ 2 0 0 ikK NaC£ » « T i$ tb ■& tl A. K. 

^ ADF iKS K *■ t> iffi«-4-» 0. ^#^97nt.(j^ 

( T F A > T T f5 <t Lrt;CB.^SSffl;>B-1'^Jr57^ 
- A 3 ( A - 2 1 1 - Cj , Tmin.iii»r» Cli«ml«.l 
Libontorlei .Co . , Ltd .,!•]>•& ) Kl^tB L 7^ ^ , 

0. 1 * TFA *■ y 7° o If T 3 - A- <p la i® 
n ^ h ^ ? 7 ^ - , HPLC f-^-^i < eaai)* 

#ii 1 0 0 /. ? o M at Si fp 75: ^it #1 , s Ds * y T 

^ ^ T ^ >• *- /^ 5S fjc as i' i !>■ «it Jfe fe ft ( ^i^t 
ft ^ S8 ) r » ¥r L A: :R » #> ^ fi » l 3;0 0 0 & m 

m ft c Jt ^ tt 5 X I 0* IT ) > Jt Of J*- ^ y * 
c js « 7 3 mw x © tt > A P F ffl a * ift *. 

DNAO 



^iaBBU4-85097 (13) 

i»« - inmm f + h w -« - pAM8 2 c A. 

KtyaoaliarB at . »1 . ,Proe .Nath . Acmd.. Se 1 . 

USA 8_0 , 1 - 5 ( 1 8 8 3 ) ) t , 9^ fiifl 3 r m ^ 

+ 20 tDNA * ffl irt -c sf © ia as T O t b ADF 
ffi B Jt O 55 W S6 4 ffi * ifc *. DN A t « U A: 

( Si 5 la ) . 

» pAH8 2 *ft»IRW« Xfcol TWITf U . ■* Jt 

— f- 2 0 cDMA ^ftm^X SaoBl t « Kf U , 
^ t: T 4 D H A * 9 J* 9 ^ * * » V» t * « t ¥^ iTHfc 

L-jta. T4DKA 9 *r-H<*ffl<rt-rte-a-l-*. n 

f, nft fflSi ;t DNAl: E. tolS HB 1 0 1 (ScKlMfA L t 

T i' t? -V ij V wtt tfc 1 35 u , ?9 e> n Jt *fe *> 7- 

9 j( ? r DMA *ttttll,»iJ|!bl6^»K:£&«»fKKS: 

JfititCIIJ* fch ADf«DNA;WpAM« 2® 
Ph«5 7*o*- * - TiS, iE:&|4il«ff A^*l!t7" ? 
j« * V pAM8 2 ADF -r 1 Ifc jS 36 U it . 

ife »C , » & *t ft JJ « r p AM8 2APF ^ 1 t * 
^ is a S * ji . -k V e 31 A » 2 2*» ^Si T? O SB < * 
A LA. 

ir , * o ? * • -k V X A H 2 Z :0: iiSB JS 



( Ian 2 , bia 4 , caa 1 , oil* )i S Q Om«@ 
£ i 9 7 9 J* = * ® 1 0 0 ■£ TED 3^34 C 1 * » « 
X * , 2 > * 9 -< K > i 2 * d** * 3 - Jt j jH 

5.3 )-c3 orrctifSifiSKaii: *«*L)t. ia 

S!*eJi*5«fffl( 6 1 0 «nKfrtJ&!»5t« 0. 8 ) K 

3 5 0 0 rpm T 5 » ISi ia'Cifl-iSt Lttt^airlfelt., 
t E if m m ( 1 mM b <J - S iS , p" 7. 5 , 0. 1 

mM EDTA )-rii!ai5tf?u, MDeswas-^rcM 

m , t © iWJB fP ?*: O 0. 5 rftK BlE:lSf K t b . 

CilK 0. 2 U CHjCOOLi t yttt U 0 « CiCi fclBl JkSS 

JIBL, ftV»-e»»«[t3 0 C-Cll^HaSt a LA:, 
/KSmOtffiSB* 3500 rpm -CS»Ma'Cr«-ttU-C 
m * . 1 M y A- e I- — * T I B ft © L » T 
-« ( Zyi»«Jy»aa ) & 0 0 0iB« ( 1 M e h - 
A. , 0. 1 M I - 1 0 mM EDTA - 0-4 

jij(/'«e^-*iJ T--i!r5000) iarfic«t^il«lLjt 

C O J3S!««* 3 7 C T 1 ff!f fiSlSA-tCS t 5 L-C7' 

lHOyji.tff--A.T3laliS»L, iMVA-tfb 
>- A- - 1 0 mM C.Cij - 1 0 mM h •! - ^£ ® 



iBitl. OirfCfHT. SjKfllEWLA:. I' 
DNA ( pAHSZADrvi ) 2 S ii9/ae£ « .& X 9 K 

7- B »■ 7 Ji > fiSttKjfiJn L. to«B«-l*t5 

» na a a -c ■< > * » - h l * . ft vi t » 4 o # 

iff !> u > ij 31 —j* 4 0 0 0- 1 0 bM C»C/,j 

- 1 0 mH h U - t£ re O jg M ( pH 7. 5 ) 5 ■( t 

tcS^toKSn*., io» a a -C/ » « L -c 7- B I- 
y 7 ^ V ^ ttSi-^ Lit ^ iMyA.tfh-A--io 

mM CaCZj - 1 0 bM F 9 X - (fl W O *g Jft ( r« 7. 5 ) 
5 »< K H E as L A: . « « St © — 0. 2 ae * 1 0 at 
B S « 35 l§16Kfll !t * 0. 1 M - A- , 0^7 

i(( y ^; 3 • 4 — K • f- 4 h o y x y * -t — ji , 
2 4 it - ' r « J JR ffl « « It < L - jT > 

-7-oyj',L-JtV-;i- = >',L--t')y. L~ 
h 9 7" h 7 T , L ~ >f y D >f f >' , L - 'J X , 
L - 7 ^ A' T ? = X , L - n , L - > ^ 

9 y , L - 9 , L - J< X , L - t .-^ 

V y is- £ t - T > - > « 5 "P / «tf * tf ) *■ 

957- 



h C iH 5. 3 ) 



c <o JIJ ® fe jft #: , HI *> p Alljrrmr-^:ri-^TgrTrV 

A H 2 2 ( P AM8 2ADF - 1 /A H 2 2 , PERM '§P^) 
t 3 0 t: T » a » K k J^ >■ ( 2 0 ) S: 

1ft aft L * 1 0 0 ■« © H y i' © - 3 ;^ ^ - (iiijh- 
plieiphat* Burkkild«r > ^'J>Ja * ( 2 a 0 * / 
jT Ji. a - J* , 2. 0 9 / X T J* ^* > < V i L 5 g 
/M KB,»&4 j 2.a«/A <HH4)25Q4 , 0.5 9 
y Z tf*S04 * 7 HjO , a 3 3 * / /. CkCZi'ffl^, 
0. 1 Kl , a z F.a04 • 7KjO , ao 4 

MnS04«4H,0 , 0.0 2"V/A (NH^ )^Mo,Oa4 • 
4HjO , CeO^P/i HjBO, , 0.0 4»>>/^ GuSO^' 
SHjO , a3 1"(l/i ZiiS04-7HjO , a2 0>V/i 

T « 5^ » . 1 0. 0 * ^ y i/ K - ji. , 

0. 2 ^/*>* S' h r V » * * V 9 A , a 2 ilK/' Z «f 

r # V YmVt^ » 9. 0 5 «jf>'^ * - r i ^ s 
*r**-:i't*«, i«3.3 )it'rj»«Ljt. wiea 



?»ffliaG4-tt5U97 (14) 

( 2 a 0 jr 3 - ;^ , 2. 0 T Jt * 

<<' f , 1. 5 KCA , 2. 0 (NH^JjSO, , 

a 5 M|'S04 * 7HjO » U 3 3 

C.C^j . 2HjO , 0. 1 KI , 0. 2 5 

F.SO^ . 7 H,0 , 0.0 4ii9//. MnSO, • 4HjO ,0.02 
(NH4)4Mo,024 * 4H2O , 0. 6»!?/i HjBOj , 
0.0 41*/* Cue04<5H20 , 0.3 1^/4 ZbS04<7H,0, 

a 2»s>/ * * -f T « 3> aa be a > i a o ^ / 
*■ t - *■ , a 2 jw/'/. ^» y > ■? >: m * * *■ j? * 
0. 2 tf'J}*'»'*'i'ffiisjiiSi,o. 0 5 

7 T J ^ $ fll ft iSt . 9. 2 = 3 f- > S« » n d 

2. 0 r/^ ^ > * # « , pH S. 3 ) 1 0 0 *l «f* 
TI!ti«L-t;ii¥«^Ti7t. n m <0 f A' tt&'¥ X 
ffi 'J >- iS K:»:51l^Jlit?|ttP>iei{c«iaL7t. 

eionni K*-«-*iiaifise«:*ja3tEro. 8Ka 

I 0 0! W * « ^^ » ldl L A . 
a *> ii * W je t #- « 9 -jr ^-le s 0 0 ( 1 0 0 



M9/t ) , 1. 2 M y * If h - A. , 5 0 mM 9 > Bl 
tt(fH7. 2)*-IVl4mM 2-jiji,*7-(.x^ 
- A- 1 * tt e n 8 -« + IC » » L , B « » 4 3 0 
€ -P 9 0 « m y * « ^ * L It , » (6 # IB L ■< 

rB|.r?ji).tjin&, 0. kxx-ioo 

/ S 0 aiM 5 y » jft ( ^ 7. 2 > i rf » i tf 7 ± =. 

3- * a A- :y B > k i bH «f Ic » 1* 
L 7t . IB ttl ( ly»it. } t 1 1 0 0 0 rpm r 8 0 fi- 

IBI a .6 tt u -c i» a K L /t . 

y 1 1/ Aor , * K + i' y s& o SI s 

. iS U M B IS * X 7- A. tf> K tt . « h 
ADFltflc iRJ£-J-i«-^«#SX 3.0 00«Dl^e«<O 
SES i . 5X1 0» 0/«<O ADFStt*>i 5X10-' 

it le » L t: . m m « x y *■ is fe » O y Bt If is ♦ 

yrA,o:5tTJe«L7t*©H:bL k ADPaEsaoss 
S*. ADFfttt *. J: * f K * y Stt © iss a 

js.r Q * - i» - Phi,5 tfBut i^aatcssw 



ft T li JE S L ft W » t * * . 
C «;* M 8 J < A- COS IBflB * It * 4 U A t (• 
ADFSBSO** ) 

■r* J? iCDtf ( II .Ok»r«»« * P .fl.rr. . 

C.ll,Bi.U3 280-289 ( I 983 ) i , «&iai 
3 X « Jt ♦ 2 0 « DNA t ffl tr * COS 7 «! Jfe T 

< IS 6 B ) . 

H) * - pCDa tSUISW Sf BanHl r tDISi L 

T4DNA * n > ^--tJ-ifflUXSSSiTBItLTt 
T4DNA!(3lf--*f Srf8(^T Ee.Bl U y * - S: 
tt LA C peD<B.o) ) . 

ft f 2 0 eDNA i 3^ * * >• peD(E««) * 

«yK»X B..EI -Cia»LAfeT4DHA fljlf-*^ 
ffll^-CJSS-fi-L, ©&*iAffi«sii. nNAt-B.r«li 

H B 1 0 1 flc K i» X L -t T >- t? > y y St tt flc t Si Jr< 
Lit. f|ib*i.A<*>S>!b7*7J^* r DNA 1 5)6 ffi L, 
MW BK « K: X b Wrr K ge *ff5tiKIl>t K 

ADF.DNA JJSSV4 Oyi*-j)> - «>T« , lEJJtSi 



K I? A « n it^ 9 ^ i V p<^DAl>P - 1 * iS iE L ft * 

(p) 1I- A- CO S - 7 iffl IS « 7" ? ^ « ^' DNA O 
E . eol i t ffl 1^ « ^8 r i il 7- 7 ^ i F jtDADF 
,ffll5h3:'J^7i:?->»i'ffl DMA t L A . 

o»: ^ - V K 5 *:JI ^ -i + » -* - -' pa 

^1 1 0 * 4^fe i% Jk ffif ^ BPMI 3 .rf * Sni , 3. 7 
C , 5 * K jif ^ V * » - - F*3 T 2 ^ ra J§ 
aLAL.tSSia, ±fllF*^*L-, TBS(2 5nM 
Tt l. - HCA , pH 7. 5 ,1 3 0 mH N.CA ^ S 
KG/. , 0; S mM H»,HPO^ ) 2. 5 irf tC T 1 @j(W JS t 
m -D * t!: ^ 7" ? « K pCDADI- ~ 1 2 J** *^tf . 
DEAE - 5» * f S i' - TBS ®« C S tt 0 i-fyW 
DEAE - 7* * J* K 5 V 2 5 nU Trl«-HC* , 
7. 5 , 13 0 nU N»Ci , S wM RGA , (5t 6 nM 
N»2BP04 , 0. 7 mM C»C/.2 i 0. 5 wM HcC/.] > 1 



!-}li!|UaU4 -850.47 (IS) 
-i^Tr4i*iEis^g«^Lft<. « a , .b * Kfe * L , 

1 S 0 flM P#yt#tj-TBSZ. 5««*lra*., 

3 7 C , 5 IS it W ^ - 1*3 -f 5 1^ 

P4I JSftta+t ±J»t^*U. TBB2.5««-e 

2 a teJK * i!t . I 0 * ^l6Bjlk«f KPMi 3 
•etair*.* 3 7 t: , 5 *RK/r j» >f J'* » ^ 
- W « » L, ft . a H , Jii* * » « U 1 * ^ 
te Jlill Wf # * i: 3 * 3ta *. 3 7 X . 5 * Kg* It 
X. -f 3/ * . >* ^ * - -e « h K 2 B M « t ^ it 
;t . :^ ffl «: . ± f/f * BUR U , 3 -C, K ^ M i§ iS © 3fi 
e -fe )■ 'J 3 - 1 0 ( T i 3 y)-k ffl >^ T 1 O f* 

K»<aU7te, ^A/r" r'T 4 y ft^l t>- ADF 

e & V If- V r * V v ffi tfe o mife * jfc . 

pSDADr -: 1 t * A L. * * A- cos - 7 jfia a O :S 
« J: « K tt . fic t b ADP tft*iSe:fa#^a« 
1 3. 0 0 0 Q S a M * » a L T * Tt jS: 6 X 1 0 » 
H/*ll© ADF ffil** t 0! 5 X 1 0-^ U/rf©5^*t/ )» 

* istt © » m *S ft f> *L A » 



4. B W © :flS:* U S 



S(3EaH:7*9^f pT 1 ADP - 1 Rlf pTfADJ" 

- 2 o -c * i . 

1^ pT I ADT - 2 O HIL - 2 

cDNA&t^ t K ADF.DNA © a®SBi9-»54**i-. 
SffSEattT"?^* K pAWa 2ADF - 1 ® «| 4ft SI T 

ss s B 7 ^ * pCpADF - 1 © fli stt la T » > 



Hf B HfTPst Sph Hd Q Q 



Hf Hiiif I 
B Bcm Ht Hd HJSl D 

T Toil Sph Ml I 
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1#|8lWtJ4-8509^ (16) 



y tz = I 

=.= =.= =T =. = =• 

=5 si il s= = = g 

t; 2; 1= 52 2J i : £ 

5£ =i s'i Hi = = 

sa 2^ 35 i i i 

:'i si si ii =1 h i s s 

si si U =i si = H I 2 

si si si si si H : S i ^ 

:i Ei si si ii si = i s « 

si e- s- si =• H = = 

!i =i si s'i s'i = = = 

J ^ ; ^ i ; J ; ^ ; „• ^ 

ti ii Hi si si 5i H = i 

i ii si =i Hi si =" s i 

i Hi ii si Hi ii i i i 

i ii ii ii ii ii i i i 

t ii ii ii ii ii i i i 

S is =£ II 1 z s 

5 Si a n U ii i i i 



^fiBa864-85U97 (17) 




!SRlB3U4-aSq97 (18) 




wsmm~&5097 (19) 
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Ifligiiau4-85U97 (20) 
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miJ13U4-85097 (21) 

C 12 N 1/20 G-8515-4B 

5/00 B-8515-4B 

15/BO A-»112-4B 
I! A Q\ K 37/02 ABD 

ADU 8615- 4C 

(C 12 P 21/02 

C 12 R i:t9) 
(C 12 P 21/02 

C 12 R i:865) 
(C 12 P 21/02 

c 12 R rsi) 
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